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論文内容の要旨
【緒言】
　最も頻度の高い一次性ネフローゼ症候群である微小変化型ネフローゼ症候群（MCD）の
初期治療に関し、小児領域では成長障害の問題からステロイド短期療法が標準的治療に
なっている。一方、成人領域ではMCDの治療に関するエビデンスが乏しいため、我が国
や欧米のガイドラインでは、観察研究や経験に基づき、再発を回避するために高用量ステ
ロイドを長期投与することが推奨されている。しかしながら昨今、ステロイド長期療法に
伴う感染症死が問題視されており、再発とステロイド副反応の少ない初期治療の確立が急
務である。
【目的】
　成人におけるMCDに対する、ステロイド短期療法の有効性と安全性を明らかにする。
【対象と方法】
　2015年1月～2016年12月の間に、藤田保健衛生大学病院およびトヨタ記念病院で入院加
療したMCDのうち、高用量ステロイド療法により4週間以内に完全寛解に至ったのちに短
期療法の実施に同意が得られた症例を対象とし、後方視的観察研究（ケースシリーズ）を
行った。観察項目は、治療開始前の患者背景と検査所見、初期治療開始後から不完全寛解
及び完全寛解到達に要した日数、再発の有無、頻回再発の有無、治療開始もしくは寛解か
ら再発までの日数とした。またステロイド副反応の評価として、高血圧、糖尿病、満月様
顔貌、心血管イベント、大腿骨頭壊死、入院を要する感染症を観察した。 
【ステロイド短期療法のプロトコール】
　プレドニゾロン（PSL）は0.8~1.0mg/kg/日を初期量投与量とし4週間投与する。4週間
以内に寛解が得られれば、5週目より1日あたり初期量のおよそ2/3の量を隔日投与し、4
週間で中止する。その後、副腎不全症の評価のためPSL投与を中止後、1週間以内に迅速 
ACTH負荷試験を実施した。
【結果】
　9症例に対しステロイド短期療法が実施され、以降中央値表記で、年齢は50歳、尿蛋白
は7.63g/gCr、Alb1.9mg/dL、Cr0.73mg/dLであった。PSL0.86mg/kg/dayを4週間投与後、
0.56mg/kg/隔日で概ね4週間投与した。短期療法開始後中央値5日で蛋白尿は50％未満に
減少し、中央値7日で不完全寛解、中央値8日で完全寛解に至った。観察期間中央値483日
の時点で3例（33%）が完全寛解を維持している。3例（33%）で3回の再発を、2例（22%）で2回
の再発を、3例（33%）で1回の再発を呈したが、頻回再発を呈する症例は確認されなかった。
ACTHの基礎値は中央値21.7pg/mL、コルチゾールの基礎値は中央値11.1µg/dLであり、
ACTH負荷後のコルチゾールは30分で中央値19.3µg/dL、60分で中央値21.8µg/dLであっ
た。また副腎不全症状を呈する症例は存在しなかった。ステロイド投与を継続している1
例（11%）で副反応としてのステロイド糖尿病、満月様顔貌を認めた。
【考察】
　ステロイド短期療法開始後85～ 546日（中央値245日）で6症例（67%）に再発が確認された。
再発後、初期投与量を大きく下回る再寛解導入療法とその後の維持療法により、頻回再発
例は確認されなかった。3例は短期療法後、PSL投与なしでも寛解を維持している。この
ことは、従来の長期ステロイド療法を行った症例の中に、寛解維持のために必要以上のス
テロイド暴露を受けた症例が存在していた可能性を示唆している。したがって、全例に長
期療法を行うのではなく、まず短期療法を行い、再発を繰り返す症例や頻回再発型に移行
する症例に対して、段階的に少量のステロイド維持療法や、シクロスポリンの併用、リツ
キシマブ導入を行う治療計画が、結果としてステロイド積算量の抑制につながる可能性が
ある。短期療法を実施した我々の9例のケースシリーズでは、重篤な副反応は確認されな
かったことから、短期療法はステロイドの副作用を回避するためには有効な治療方法かも
しれない。
【結語】
　成人MCDに対するステロイド短期療法は有効かつ安全な可能性があり、初期治療の選
択肢となり得る。
論文審査結果の要旨
　一次性ネフローゼ症候群である微小変化型ネフローゼ症候群（MCD）の成人例において、
ステロイド長期療法に伴う感染症死が問題視されている。筆者らは小児領域で用いられて
いるステロイド短期療法について成人MCD例に対する有用性と安全性とを検討した。2施
設における少数例の検討であり、観察期間中央値も483日にとどまるが、短期療法によっ
て全例が寛解導入され、ステロイド療法中止後に副腎不全を呈さない安全性が確認された。
その一方、再発例は67%に認められ、再発時にはその都度再寛解療法を行うなどの対応策
を考案していくことの必要性も確認された。いずれにせよ、ステロイドによる初期治療を
短期間に止めることにより、ステロイド投与の積算量を軽減し、ステロイドによる副反応
を回避する新たな治療法となりうる可能性を示した。
　これまで成人MCDの短期ステロイド療法の報告はなく、得られた結果は、成人MCDの
治療法に関する新たな知見であり、学位論文に十分値するものと判断した。
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